276

Articulo Original

Exactitud y Precision del Método Ecografico Manual de Medicion del
Espesor Mediointimal Carotideo, teniendo como referencia el Método
Semiautomatico

Maristela Magnavita Oliveira Garcia, Ana Marice Teixeira Ladeia, Isis Vasconcelos Lima, Carolina Carcez Varela, Patricia
Fontes da Costa Silva, Marilia Galeffi Rodrigues, Maria de Lourdes Lima Silva, Arménio Costa Guimaraes, Luis Claudio
Lemos Correia

Escola Baiana de Medicina e Satde (EBMSP) - Fundagao Baiana para Desenvolvimento das Ciéncias (FDBC), Salvador, BA - Brasil

Resumen

Justificacion: La tecnologia semiautomatica de deteccién de bordes para medicion del Espesor Mediointimal Carotideo (EMIC),
ademas de ofrecer un menor tiempo de examen, presenta minima variabilidad de las medidas.

Objetivo: Poner a prueba la exactitud y la reproducibilidad del método manual, tomando el semiautomatico como referencia.
Métodos: Se han seleccionadas mujeres en la Clinica de Obesidad para medicién de EMIC. La evaluaciéon del método manual
(EMICmanual) ha sido realizada tomandose la medida maxima del método semiautomatico (EMICsamax) como referencia,
ya que se utiliza prueba de correlacién de Pearson, grado de concordancia y variabilidades inter e intraobservador en los dos
modelos, ademas de la prueba de Kappa.

Resultados: En la muestra de 59 participante, hubo fuerte correlacién de la medida de EMICmanual con EMICsamax (r = 0,84,
p < 0,0001) y una buena concordancia entre los dos métodos, dado el pequeiio promedio de las diferencias de 0,06 + 0,04 mm
de las medidas, con limites de concordancia al nivel del 95% entre -0,02 a 0,14 mm. La concordancia en la definiciéon de
aterosclerosis subclinica ha sido moderada, del 53%, (Kappa del 52% p < 0,0001). Se ha observado una fuerte correlacion con
los métodos manual y semiautomatico, entre las medidas intra e interobservador y buena reproducibilidad intraobservador de
las medidas de EMICmanual, con diferencia media de 0,04 + 0,03 mm y limites de concordancia al nivel del 95% entre -0,02
a 0,10 mm, de forma similar a las medidas de EMICsamax, que se repitié en la reproducibilidad inter-observador.
Conclusién: El método manual de medicién de EMIC puede evaluarse como método alternativo al semiautomatico.

Palabras Clave: Espesor intima-media Carotideo; Ecografia; Aterosclerosis; Benchmarking.

Introduccion Las primeras alteraciones morfolégicas de EMIC se

Mediointimal  Carotideo (EMIC) tiene

El  Espesor
una asociacion independiente con factores de riesgo
cardiovasculares, con la carga aterosclerética en distintos sitios
arteriales, eventos coronarios y accidentes cerebro-vasculares.
Se puede también atenuar o revertir la progresion de la EMIC
con medidas de intervencion en los factores de riesgo'.

La medida del
sido utilizada como desenlace

espesor mediointimal carotideo ha
sustituto  de eventos
cardiovasculares en ensayos clinicos, por su asociacién con
factores de riesgo para enfermedad de la arteria coronaria y

con eventos cardiovasculares?®.
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pueden ver mediante la ecografia bidimensional, de forma
no invasiva y con alta resolucién de imagen. La nueva
tecnologia semiautomdtica de mediciéon de EMIC ha sido
integrada con la intencién de reducir el tiempo del analisis
y de la variabilidad de las medidas, asignados al método
manual. En virtud del mecanismo de deteccién automética
de bordes, la modalidad agrega ventaja, especialmente para
los examinadores no experimentados, ya que el programa
facilita la realizacién de las medidas, con menos influencia
del operador, sin comprometer la exactitud’. Sin embargo,
tiene un coste mas elevado y no esta disponible en todos los
laboratorios de ecografia.

De esta forma, el presente estudio tuvo como objetivo
probar la exactitud del método manual, tomando como
referencia el semiautomatico. Ademads, se ha evaluado la
reproducibilidad de los métodos.
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Metodologia

Seleccion de la muestra

Se han evaluados las carétidas de 60 voluntarias del sexo
femenino, con edad superior a 18 afios e IMC = 25 kg/m?,
derivados de la Clinica de Obesidad Docente Asistencial de
la Escola Baiana de Medicina e Sadde Puablica, en el ano
2012. El trabajo obtuvo la aprobacién del Comité de ética en
Investigacion de la Escola Baiana de Medicina e Satde Piblica
acorde a la Declaracion de Helsinki. Para esta investigacion, se
ha eliminado una participante debido a la imagen inadecuada
para medicién del complejo mediointimal carotideo, que
resulté en 59 pruebas para anlisis.

Protocolo de estudio

Todos los participes respondieron a un cuestionario clinico
estructurado y sus datos antropométricos y de prueba fisica
fueron registrados. Las pruebas de laboratorio se llevaron a
cabo enayunasde 12 horas, siguiendo técnicas estandarizadas

por la Sociedad Brasilena de Patologia Clinica/Medicina de
Laboratorio - SBPC/ML.

La ecografia de las carétidas se ha realizado con las pacientes
en decUbito supino, cabeza girada hacia el lado contra-lateral
en 452 de la linea media y soporte abajo del cuello.
Las arterias derecha e izquierda han sido evaluadas mediante
la actualizacién de la méaquina de ultrasonido bidimensional
de alta resolucién (Vivid 3, GE), conectado al transductor lineal
de 7,5 MHz, siguiendo protocolo previamente validado®.

Al principio, barridos longitudinales y transversales de las
carétidas derecha e izquierda fueron adquiridas a partir de
su origen, por medio del bulbo, bifurcacién, hasta las ramas.
Imdgenes longitudinales se obtuvieron en el centimetro
distal de segmento de la Arteria Carétida Comin Derecha
(ACCD), region pre bulbar, centrandose en la pared alejada
del transductor, para investigacion de la placa de ateroma y
medicion de la medida del espesor mediointimal carotideo,
definido como la distancia entre las interfaces lumen-intima
e intima-adventicia. El marco de la imagen era seleccionado
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Grafico 1 - Correlacion entre EMIC manual con EMIC méxima semiautomética.
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Grafico 2 - Gréfico de Bland-Altman que contrasta los valores del espesor mediointimal carotideo con los métodos manual e semiautomético; Linea completa: cero; linea de trazos:

promedio de las diferencias de 0,026 mm; lineas punteadas: limites de concordancia superior (0,14 mm) e inferior (-0,09mm).
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Figura 1
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en diastole, en el pico de la onda R del electrocardiograma.
Las medidas de EMIC han sido realizadas por los métodos
manual y semiautomético (Figura 1).

El andlisis manual de EMIC se llevé a cabo mediante tres
medidas punto a punto. El primer punto se posicioné en
el borde superior de la linea de divisién entre el lumen y
la capa intima; y el segundo punto en el borde superior
de la linea de division entre la capa media y la adventicia,
determinados de forma manual por el examinador, con
aproximadamente un milimetro entre las medidas. La EMIC
manual (EMICmanual) se ha definido como un promedio
de estas tres medidas.

Como unestandar de referencia, las medidas semiautomaéticas
han sido realizadas por software reconocedor de bordes (Vivid 3
Pro IMT software analyzer). En este método, la medida se inicia
por un clic del ratén en el lumen del vaso, en el limite del lado
izquierdo del segmento arterial de interés y delimitado por el
segundo clic en el limite a la derecha, con aproximadamente
un centimetro entre ellos. La deteccién de las interfaces
lumen-intima y media-adventicia dentro del segmento
arterial delimitado, se hace de forma automdtica con base
en la imagen, intensidad e informacién de gradiente. Son, en
promedio, 100 muestras medidas, en funcién de los parametros
de adquisicién de imagen, como frecuencia y profundidad.
Se han adquiridas las medidas semiautomaticas maxima
(EMICsamax) y media (EMICsam) del espesor mediointimal,
ya que la EMICsamax es la medida utilizada para el andlisis en
este trabajo. La alta precisién se debe a la utilizacién automdtica
de parametros como intensidad de los ecos e intensidad
de gradiente, en repetidas medidas, con seguimiento de la
linealidad de los contornos luminal, ya que éste es considerado
el método estandar de referencia de la ecografia para la medida
de EMIC, con significativa menor variabilidad?®.

Las imagenes recogidas y almacenadas digitalmente por el
mismo examinador se analizaron off-line, de forma ciega para
las informaciones clinicas de los pacientes, tras la finalizacién
de todas las colectas. Un segundo examinador independiente,
también realiz6 las mismas medidas previamente grabadas.
Dichas medidas posibilitaron el andlisis de los datos.

Analisis de los datos

La valoracién del método manual se ha realizado mediante
laadopcién de la medida maxima del método semiautomatico
como referencia. Se ha probado la asociacion lineal entre
los métodos manual e semiautomatico mediante el uso de la
correlacion de Pearson. Tras el primer andlisis, la exactitud de

este manual se ha evaluado por el grado de concordancia con
el método semiautomdtico en relacién a la medida numérica
de EMIC, asi como las variabilidades inter e intraobservador
en los dos modelos, fueron probadas mediante la aplicacion
del método de Bland y Altman', en el que se representa
graficamente la asociacion entre la diferencia de la dos
medidas (eje y) y el promedio de las dos (eje x). El promedio
de las diferencias se calcula tras recoger los signos negativos
y los limites de concordancia al nivel del 95%, considerando
1,96 desviaciones estandar de la diferencia.

Adicionalmente, para la obtencion de la concordancia de
los métodos en la medicién categérica de la aterosclerosis
subclinica, se ha utilizado la prueba de Kappa. Tomamos
como punto de corte el percentil 75 de la distribucion del
espesor mediointimal carotideo en la poblacién estudiada
por el Atherosclerotic Risk in Communities (ARIC study), en
la cual para la franja etaria y género, corresponde al 0,65 mm
de EMIC. Se considera que a partir de ese percentil esté
presente un cierto grado de aterosclerosis subclinica, con
incremento del riesgo cardiovascular*''2. Se han considerado
los resultados estadisticamente significantes cuando P < 0,05,
y el analisis estadistico de los datos se ha realizado con el
software Statistical Package for Social Sciences, version 17.0
para Windows (SPSS inc, Chicago, II).

Resultados

Caracteristicas de la muestra

Se estudiaron 59 mujeres adultas jovenes (42 + 9,6 anos),
con IMC de 35 = 6,4 Kg/m2, todas con cintura abdominal
aumentada (108 = 12 cm), por lo general con niveles
preséricos normales (134 = 18,2 x 84 + 12 mmHg),
glucemia media de 107 = 64 mg/dL, siendo la media del
perfil lipidico discretamente elevada en comparacién a
lo ideal (LDL-colesterol 136 = 30,1 mg/dL). El marcador
inflamatorio PCR de alta sensibilidad mostré valor de
mediana elevado (3,56 mg/L, variando de 0,65 a 10 mg/L),
compatible con un componente inflamatorio presente.
Se registraron en la poblacion estudiada el 3% de
tabaquismo, el 9% de diabetes mellitus tipo Il y el 46% de
hipertension arterial sistémica. 1).

Los valores de EMIC se presentaron dentro del rango
medio de normalidad, como se demuestra mediante
(0,67 =
semiautomatico (0,70 * 0,12 mm). No se registraron placas

los métodos manual 0,17 mm) y maximo

ateromatosas en los segmentos evaluados.
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Exactitud del método manual

La medida de EMIC medida por el método manual ha
mostrado una fuerte correlacion con la medida semiautomatica
(r = 0,84, p < 0,0001) (grafico 1). EI promedio de las
diferencias entre las medidas manuales y semiautomaticas fue
de 0,06 = 0,04 mm, y los limites de concordancia al nivel del
95%, entre -0,09 a 0,14 mm, seglin demonstraciones gréficas
mediante los analisis de Bland y Altman (grafico 2).

En el analisis porcentaje de ocurrencia de medidas, por los
métodos manual y semiautomatico, con diferencias absolutas
entre ellas, inferiores a 0,1 mm, se detectaron 52 de las 59
medidas, es decir, el 88%.

La comparacién de los dos métodos en la definicion dicotémica
de aterosclerosis subclinica (punto de corte en el percentil 75 de
EMIC de la poblacién, de 0,65 mm)' mostré concordancia del
53%, es decir, moderada (Kappa del 52%; p < 0,0001).

Tabla 1 - Caracteristicas de la muestra

Variable (N = 59) Valor
Edad (afios) 42+96
indice de masa corporal (kg/m?) 35+6,4
Presién arterial sistolica (mmHg) 134 £18,2
Presién arterial diastolica (mmHg) 84 +£12
Cintura (cm) 108 £ 12
Cintura/Cadera 0,90 £ 0,06
Colesterol total (mg/dL) 213+38,2
HDL-colesterol(mg/dL) 50+ 10,4
LDL-colesterol (mg/dL) 136 + 30,1
Triglicéridos (mg/dL) 136 + 68
Glucemia (mg/dL) 107 + 64
PCRas (mg/L) 3,56 (5,03)*

PCRas: proteina C reactiva de alta sensibilidad; (*) mediana e rango intercuartilico.

Tabla 2 - Correlacion de las medidas de EMIC intra e interobservador

Reproducibilidad de los métodos manual e semiautomatico

Las correlaciones entre las medidas intra e interobservador,
con ambos métodos, fueron, por lo menos, de grado
moderado, y la mayorfa presento fuerte correlacion (tabla 2).

Las medidas manuales de EMIC mostraron una buena
reproducibilidad intraobservador. La diferencia media fue
de 0,04 = 0,03 mm entre dos medidas realizadas por el
mismo observador, con los limites de concordancia al nivel
del 95% entre -0,02 a 0,1 mm, mientras que las medidas
maximas semiautomdticas mostraron tener un promedio de
diferencia de 0,04 + 0,04 mm, con limites de concordancia
entre -0,04 a 0,12 mm. Por lo tanto, las reproducibilidades
intraobservador para los métodos manual e semiautomatico
fueron similares.

La comparacién de las medidas manuales por dos
observadores independientes (interobservador) diferencia media
de 0,05 = 0,05 mm, con los limites de concordancia al nivel del
95% entre -0,04 a 0,15 mm. Ya las medidas semiautomaticas
0,05 mm,
estando entre -0,05 a 0,14 mm los limites de concordancia.

maximas difirieron en el promedio de 0,05 =+

Asi, las reproducibilidades interobservadores para los métodos
manual e semiautomético fueron similares (tabla 3).

Discusion

Se ha demostrado que la medida de EMIC medida mediante
el método manual tiene muy buena correlacién con la medida
semiautomatica maximar = 0,84). Los datos asimismo sugieren
que el método manual presente concordancia moderada
con el semiautomético maximo, siendo documentada una
pequena diferencia media entre los métodos. Ademas de ello,
los limites de concordancia se consideran aceptables para la
practica clinica y, en el 88% de las medidas, las diferencias
absolutas entre el manual y semiautomatico fue menor que
0,1 mm. Sin embargo, el limite de concordancia superior
indica la posibilidad de, en algunos pacientes, se producen

Medida Correlacion P
Intraobservador

EMICmanual <0,0001
EMICSAmax <0,0001
Interobservador

EMICmanual <0,0001
EMICSAmax <0,0001

EMICmanual: espesor mediointimal carotideo mediante el método manual; EMICSAmax: espesor mediointimal carotideo méaximo mediante el método semiautomaético.
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Tabla 3 - Reproducibilidad intra e interobservador de las medidas manuales y semiautomaticas

Medida Promedio de las diferencias* Desviacion-estandar Limites de concordancia (95%)
Intraobservador

EMICmanual (mm) 0,040 0,030 -0,020 - 0,100
EMICSAmax (mm) 0,039 0,041 -0,041-0,121
Interobservador

EMICmamual (mm) 0,053 0,048 -0,045-0,149
EMICSAmax (mm) 0,039 0,041 0,043 - 0,121

(*) promedio calculado tras la remocion de los signos negativos; EMICmanual: espesor mediointimal carotideo mediante el método manual; EMICSAmax: espesor mediointimal

carotideo maximo mediante método semiautomatico

diferencias relevantes entre los dos métodos, especialmente
cuando se tiene en cuenta el rango normal de valores de los
espesores de la poblacién estudiada.

El andlisis de Bland y Altman muestra resultado
favorable a la validacion del método manual, tomando la
EMIC maxima semiautoméatica como referencia, maxime
teniendo en cuenta la reproducibilidad del método
semiautomadtico, es decir, considerando la interaccion
entre la exactitud y la reproducibilidad.

Los resultados de la prueba de Kappa corroboran los
hallazgos descritos de promedio de las diferencias, ya que
hay un grado moderado de concordancia de las medidas
del método manual con las medidas maximas del método
semiautomatico, para el punto de corte de 0,65 mm'.
Dichos niveles de concordancias se pueden justificar cuando
se trabaja con valores predominantemente bajos y normales,
como las medidas aquif registradas'.

Se encontraron correlaciones significativas entre las
medidas en el andlisis intra e interobservador, que variaron
de 0,79 a 0,89; con todo, el coeficiente de correlacién
evalGia apenas la relacion de replicacién de las medidas de
forma lineal y no la concordancia entre ellas, no siendo un
buen indicador de reproducibilidad™.

La reproducibilidad de las medidas por ambos métodos se
pudo confirmar por los pequefios promedios de las diferencias
entre ellas, tanto en el anélisis intra cuanto interobservador,
analogo a los resultados publicados en un importante trabajo
de revisién de 23 articulos™ y, segtin lo recomendado por el
Consensus de la Sociedad Americana de Ecocardiograffa en
2008, que preconiza inferior a 0,11 mm.® También los limites
de concordancia registrados fueron valores dentro del rango
de minima variabilidad y concordantes con datos del Tromso
Study, donde los autores documentaron que en pacientes sin
placas ateroscleréticas dicho limite es de hasta 0,2 mm'.

Nuevas técnicas de ultrasonidos cardiacos evolucionaron
desde las primeras aplicaciones del método en la investigacion
de la aterosclerosis, como la mas alta resolucién de imagen y
asimismo la més nueva tecnologfa para medicién de EMIC,
con el objetivo principal de conferir una baja variabilidad de
las medidas, como es el caso de la técnica semiautomatica'.
Es importante registrar que la Fuerza de Tarea de la Sociedad
Americana de Ecocardiografia de 2008 (Consensus Statement
for the American Society of Echocardiography Carotid
Intima-Media Thickness Task Force) considera ser el método
semiautomatico lo mas recomendable y lo més preciso, ademas
de optimizar el tiempo de realizacién de la prueba®.

El método semiautomatico, sin embargo, requiere un
coste financiero relacionado con el software utilizado
para analizar las imagenes, y de ser mas reciente, todavia
no esta disponible en muchos centros de diagnésticos
por imagenes. Ademés de este factor, en la practica, no
siempre se pude obtener un segmento arterial con imagen
lo suficientemente satisfactoria para la obtencién de las
medidas semiautomadticas, ya que este es un factor limitante,
incluso en manos de observadores experientes'®. Desde la
seleccion inicial de 60 pacientes para ese trabajo, incluso,
una fue eliminada, precisamente por esta razén.

La muestra constituida exclusivamente por mujeres jévenes
y con obesidad, fue una de las limitaciones del estudio, y
un estudio mas amplio desde el punto de vista poblacional
dard mayor poder de validacién. Se debe reconocer también
que los andlisis contrastivos entre los métodos se han
realizado con base en imagenes previamente adquiridas y
almacenadas de forma digital, no siendo posible evaluar la
variacion relacionada con el procedimiento de adquisicion
por el examinador. No obstante, la intencién fundamental
del presente trabajo fue analizar la reproducibilidad de la

medida del propio espesor, no de su adquisicion.
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La orientacién proporcionada por el mas reciente Consenso®
fue incluir, como parte de la medida de EMIC semiautomética,
la placa de ateroma identificada en el segmento a medirse.
En esta condicion, se estiman cambios de los valores medios y
maximos del espesor mediointimal semiautomatica, en el que
impide la comparacién con la medida manual simplificada.
No obstante, en la muestra estudiada las placas en los
segmentos examinados no fueron registradas, por lo tanto, no
se debe hacer cualquier inferencia sobre la concordancia de
las medidas para el escenario de mayor carga aterosclerética.

Se establece que las dos medidas de EMIC, tanto media
cuanto maxima, proporcionadas por la técnica semiautomatica,
se asocian a los factores de riesgos cardiovasculares''8.
Ademds, en un andlisis post hoc, con los 984 individuos del
estudio METEOR, se observé una alta reproducibilidad en
ambos métodos manual y semiautomatico, con similares grados
de relacién con factores de riesgo. A mas de esto, se ha registrado
con ambas modalidades efectos andlogos a la terapéutica con
estatinas en la medida de EMIC'®. Considerando que la medida
méaxima debe reflejar el grado més avanzado de la carga
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Conclusion
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